Atropine was isolated in pure form in 1831. l One century and sixty-three years later, understanding of its complex pharmacology has yet to be achieved. Suceinylcholine was introduced into clinical practice in 1951. 2 Forty-three years later, we can only explain partly its mechanism of action at the neuromuscular junction, the duality of its neuromuscular block, and the diversity of its neurovegetative effects. Information on neuromuscular physiology, on neurohumoral transmission, and on the locations of different sub-types of cholinergic receptors remains fragmentary. 3 In such a context, it is not surprising that issues of anticholinergics and succinylcholine in paediatric anaesthesia remain controversial.
Atropine elicits two opposite cardiac effects, according to the dose used: (a) slowing of the heart rate, following 1.8 ~tg. kg -~ /v in adults, or 3.6 ~g-kg-' /v in infants and children; and (b) acceleration of the heart rate, following a minimum of 7.2-14.3 ~tg. kg-' /v in infants, children, and adults. 4 It was thought that atropine and scopolamine caused cardioinhibition by central vagal stimulation. 5 However, cardiac slowing is also seen with -uaternary antimuscarinics which hardly cross the bloodrain barrier (atropine methylbromide, glycopyrrolate, and pirenzepine). 1.6-7 As a small dose of pirenzepine, an Ml-antagonist, can abolish the cardioinhibitory effect of atropine, it is now realized that atropine and other nonselective antimuscarinics can also produce bradycardia by blocking peripheral Mi-autoreceptors which normally inhibit or modulate the liberation of acetylcholine. 7 Cardioacceleration results from blockade of M2-receptors on the SA nodal pacemaker, t Intravenous atropine is commonly used in paediatric anaesthesia to (1) prevent and treat myocardial depression (bradycardia with hypotension) induced by halothane, (2) prevent and treat cardioinhibidon associated with potent opioids (fentanyl and congeners), (3) reduce the incidence of the oculocardiac From the Department of Anaesthesia, H6pital Sainte-Justine, Universit6 de Montrtal. and other trigeminocardiac reflexes, (4) reduce the incidence of bradycardia resulting from airway manipulation (laryngoscopy, intubation) and visceral stimulation, (5) counteract the muscarinic effects of neostigmine or edrophonium, (6) reduce secretions during oropharyngeal surgery or when using ketamine, and (7) prevent bradycardia and bradyarrhythmias secondary to an intravenous bolus of succinylcholine. In each of these situations, atropine/v is better used to prevent than to treat the effects of parasympathetic stimulation. If atropine is given during vagal stimulation, there is the risk of converting sinus bradycardia into premature ventricular contractions and runs of bigeminy. 8 Furthermore, if atropine is given during bradycardia, particularly in infants, the cardiac output is reduced and the drug takes longer to produce its cardioaceelerating effect. 9 Some authors believe that the dose of atropine for infants and children is 0.02 mg. kg -I (irn or/v) and emphasize that the "minimum dose" for infants under one year is 0.1 mg. I~ The danger of this "simplitication" is illustrated by the case report of a neonate who developed a toxic reaction (lethargy, opisthotonus, seizures, periodic breathing, dilated unresponsive pupils, dry mucous membranes and skin, and urinary retention) following two "minimum doses" of atropine (0.09 mg. kg -~ /v) over five hours. 12 Although several children have survived accidental overdosage with large amounts of atropine (16-40 mg. kg -I po), IW-v~ Gillick 12 underlines that death in children from atropine poisoning has occurred with doses as small as 0.05 mg. kg -z. Wide individual variations have been reported in the pharmacokinetic IS and pharmacodynamic behaviour of atropine.* Age-dependent differences have been evidenced by Dauchot and Gravenstein 4 using incremental dtses of atropine in conscious patients. Atrial and high nodal rhythms, following 1.8 -3.6 ~g. kg -~ atropine/v, are more frequent in children, while A-V dissociation is the most common cardiac arrhythmia in adults receiving 3.6-7.2 ~g. kg -~ atropine /v. 4 Pharmacokinetic studies have shown that younger children (< two yr) have an increased volume of distribution (3.2 L. kg -~) and a longer elimination phase half-life (6.9 hr), following 0.01 mg. kg -I atropine /v, compared with older children (1.3 L. kg -I and 2.5 hr, respectively), or with adults (1.6-3 L-kg -I and 3-4 hr, respectively, according to the dose used: 0.01-0.03 mg. kg-t). 15-17 Ethnic differences have been identified in adults but not studied in paediatric populations. White Americans seem more prone than black Americans to develop bradycardia, following small doses of atropine. 18 South-African Vendas seem more sensitive to the cardioinhibitory effect of atropine than white South-Africans. t9 Chinese subjects seem much more sensitive to the cardioaccelerating effect of atropine than white Americans.2~ Halothane, compared with enflurane, enhances the cardioaccelerating effect of anticholinergics in infants and children. 2! Finally, one should remember than many Hrantihistaminics, phenothiazines, tricyclic antidepressants, gallamine, and pancuronium, have antimuscarinic activity which may justify a reduction of dose, or omission, of atropine.
In this issue, Shorten et al. ~ show that it is not neeessary to administer more than 10 Isg" kg -~ of atropine to older children (6-16 yr) before thiopentone (5 mg. kg -~) and succinylcholine /v (1.5 mg. kg-l). One could argue that this study does not present unexpected results, but only confirms what has been suggested by others since 1963, 23-2s and includes teenagers in a small selection of patients. Some anaesthetists will question whether the results justify a change in their habits. Some twenty years ago, we re-examined the problem of the "minimum effective dose" of atropine/v in paediatric patients because we had noted that 0.02 mg. kg-~ was often excessive as it caused a high incidence of side effects leading to postoperative discomfort (tachycardia, dry mouth, thirst, blush, erythematous rash over the neck and chest, hyperthermia, urinary retention, loss of accommodation, and agitation). Such side effects were particularly evident in younger children who had received two doses of atropine (0.04 mg-kg -I /v) for the same anaesthesia (one preanaestheticdose plus one dose in the reversal of curarization, for example). Consequently, we decided to titrate the chronotropic response of each patient by using incremental doses of 0.01 mg-kg -~ of atropine/v. It did not take long to verify that a bolus of 0.01 mg" kgof atropine was remarkably effective in producing cardioacceleration and in reducing or abolishing the cardiointiibitory effects of halothane, succinylcholine /v (I-1.5 mg-kg -I, following thiopentone 6-8 mg-kg-l), or vagal reflexes, while allowing a substantial reduction in postoperative discomfort. Since then, except for the reversal of curarization, we rarely use more than 10 ~tg. kg-J of atropine/v. Furthermore, cumulative doseresponse curves for atropine /v confirm that the "minimum effective dose" to produce cardioaeceleration lies somewhere between 7.2 and 14.3 I~g" kg -I in infants, children, and adults. 4 Therefore we believe that Shorten et al. 22 have found a reasonable dose of atropine iv to prevent succinylcholine bradycardia.
Bradycardia (< 100 beats, min -I in the first yr of life, 98 beats-m in -~ in the 2nd and 3rd yr, 60-65 beats, min -~ in older children) is often a sign of hypoxia, severe hypotension, or anaesthetic overdosage, leading to cardiac arrest particularly in infants. Failure to recognize the presence and cause of bradycardia and failure to prevent or reverse the trend in slowing of the heart rate seem to be more frequent with novice than with experienced paediatric anaesthetists. 26,27
Succinylcholine, when not contraindicated, is the muscle relaxant of choice for rapid-sequence induction, laryngospasm, rapid re-intubation, and intramuscular administration.28-3~ Consisting of two molecules of acetylcholine linked together, succinylcholine may reproduce every effect of acetylcholine at both nicotinic and muscarinic receptors. In nonatropinized children (three months to seven years), well-ventilated and anaesthetized with halothane (H), 2.5% in oxygen, or isoflurane (I), 3.5% in oxygen, a bolus of succinylcholine /v (1.5 mg. kg -I) elicits three different and unpredictable responses in the heart rate: (a) increase (incidence of 66% with H, 88% with I), (b) no change (0-7%, I-H), or (c) decrease (12-27%, I-H); bradycardia (<60 beats-min -~) is observed in 0-14% (I-H) of the patients, and the absolute values of the increase or decrease in heart rate are greater with halothane than with isoflurane. 3j We have no explanation for these puzzling facts. Nevertheless, they show that succinylcholine, by itself, is well tolerated in healthy nonatropinized children adequately anaesthetized with isoflurane. In other words, some underrated factors (failure to diagnose diseases or abnormalities contraindicating the use of succinylcholine, use of dangerous combinations of drugs, hypoxia, hypercapnia, and vagal reflexes) contribute to many of the undesirable reactions generally attributed to succinylcholine. Normally, an easy and uneventful rapid-sequence tracheal intubation depends on five important factors: (1) technical skill, (2) depth of anaesthesia, (3) neurovegetative stability, (4) degree of muscular relaxation, and (5) length of apnoea. Teaching and clinical research in anaesthesia have emphasized the importance of muscular relaxation. However, it seems evident that a smooth and gentle laryngoscopy is probably less reflexogenic than an abrupt and forceful one. As far as barbiturates may enhance the cardioaccelerating action of atropine, by central inhibition of cardiac vagal neurones, 32 a higher dose of thiopentone (6-8 mg" kg-l), when not contraindicated, may help to reduce the incidence of succinylcholine bradycardia. 33-36 A longer period of apnoea may lead to hypoxia and hypercapnia, with a higher release of catecholamines, and higher incidence of cardiac arrhythmias following succinylcholine/v. 37, 38 Scientific confirmation of these hypotheses, and investigation of the interplay of the above factors have yet to be done.
Over the years, we have thought that bradycardia may occur after a single dose of succinylcholine /v in nonatropinized children, or after repeated doses in nonatropinized adults and children. It is now clear that a single dose of succinylcholine /v may also cause bradycardia and cardiac asystole in nonatropinized adults who received fentanyl for the induction of anaesthesia. 39,4~ Fentanyl activates central cardioinhibition. 4~ The wise course is to avoid the combination of cholinomimetic drugs with a bolus of succinylcholine in nonatropinized patients irrespective of age. Precurarization with d-tubocurarine (0.07 rag. kg-I), or pancuronium (0.03 mg. kg--l), seems to prevent bradycardia, after a second dose of succinylcholine /v, in adolescents and adults. 42 However, these doses may cause hypoventilation, anxiety, and discomfort (heavy eyelids, blurred vision, and difficulty in breathing).
Anaesthetists have widely different beliefs on the indications for succinylcholine in .paediatric anaesthesia. Some have stopped using it in elective surgery, 43,~ others continue to use it even during halothane anaesthesia. 45 Many anaesthetists probably stand between these extremes. Most admit that one must neither discard the baby with the bath water 46 nor swamp everybody with deceptive labels or fallacious arguments. Recent studies have raised a new and unsettling point: higher doses of succinylcholine /v (2 mg" kg -l in children, 3 mg. kg -I in neonates) could reduce the incidence of difficult intubation, jaw stiffness, and incorrect diagnosis of masseter spasm, even during halothane anaesthesia. 4s,47-49 Of course any contraindication must be eliminated, including the possibility of neuromuscular disease (family and personal history, physical examination), before using succinylcholine. 43. 44 In conclusion, atropine and succinylcholine continue to defy our intelligence, common-sense, and imagination. Whether future efforts will be focused on the understanding of their complex effects or on the search for better substitutes remains to be seen. Perhaps we will use a "cardio-elective" M2-antagonist without the side-effects of atropine-like drugs. 50 Perhaps we will benefit by the discovery of the "perfect muscle relaxant." Anyway, our research and teaching efforts should extend into the assessment of the overall cost-effectiveness of each new drug or procedure. 51 Meanwhile, let us keep in mind three very simple precautions: (1) the first contraindication to any drug or dosage is the lack of indication; (2) have atropine and succinylcholine immediately available, when not contraindicated; (3) when in doubt, avoid succinylcholine first.
Atropine et succinylcholine: croyances et controverses en anesthrsie prdiatrique L'atropine fut isolre en 1831. t Un sircle et soixante-trois ans plus tard, notre comprrhension de sa pharmacologic complexe reste encore inachevre. La succinylcholine a 6t6 introduite en clinique en 1951. 2 Quarante-trois ans plus tard, nous n'expliquons pas adrquatement ses mrchanismes d'action au niveau de la jonction neuromusculaire, la dualit6 de son blocage myoneural et la diversit6 de ses effets neurovrg(~tatifs. L'information disponible ~ propos de la physiologic neuromusculaire, de la transmission neurohumorale et de l'emplacement des diffrrents soustypes de rrcepteurs cholinergiques reste encore fragmentaire. 3 Darts un tel contexte, il est normal que les anticholinergiques et la succinylcholine continuent de susciter des controverses en anesthrsie prdiatrique.
L'atropine produit deux effets contraires sur la frrquence cardiaque, scion la dose utilisre: a) ralentissement, apr~s 1,8 ~g. kg -I /v chez les adultes, ou 3,6 ixg-kg -I chez les nourrisons et les enfants; b) accrlrration, apr~s un minimum de 7,2-14,3 ~g. kg -I & aussi bien chez les nourrissons que chez les enfants et les adultes. 4 I1 fut longtemps admis que l'atropine et la scopolamine produisaient leur cardio-inhibition par stimulation centrale du vague. 5 Cependant, le ralentissement du pouls est 6galement possible avec des antimuscariniques qui ne traversent pas faciliement la barrirre hrmato-enc~phalique (mrthylbromure d'atropine, glycopyrrolate, pirenzrpine). 1,6,7 l~tant donn~ qu~ane petite dose de pirenzrpine, un Ml-antagoniste , peut abolir la cardioinhibition de l'atropine, il faut aussi admettre que l'atropine et ses congrn~res puissent ralentir le coeur en bloquant des auto-rrcepteurs prriphrriques de type M~ qui servent habituellement h inhiber, ou h graduer, la librration d'ac~tylcholine. 7 La cardio-accrlrration, elle, rrsulte du blocage de rrcepteurs M 2 siturs dans le noeud sino-auriculaire. I L'atropine par voie intraveineuse est frrquemment utilis~ en anesthrsie prdiatrique darts le but de I) prtvenir et traiter la dtpression myocardique (bradycardie et hypotension) causte par llaalothane, (2) prtvenir et traiter ta eardio-inhibition associte aux narcotiques puissants (fentanyl et congtntres), 3) rtduire l'incidence du rtflexe oculocardiaque et d'autres rtflexes trig6minocardiaques, 4) rtduire rincidence de bradycardies caustes par les manipulations des voies atriennes (laryngoscopie, intubation) et par la stimulation visctrale, 5) contrecarrer les effets muscariniques de la ntostigmine et de l'tdrophonium, 6) rtduire les stcrtations lors de la chirurgie oro-pharyngte ou de l'usage de la kttamine, et 7) prtvenir la bradycardie et les bradyarythmies secondaires ~ l'injection iv de succinylcholine. Dans toutes ces situations, il est prtftrable dhatiliser l'atropine/v pour prtvenir plut6t que pour traiter les constquences de la stimulation parasympathique. En effet, si l'atropine est administrte en pleine phase de stimulation vagale, elle risque de convertir une bradycardie sinusale en extrasystoles ventriculaires ou en bigtminisme. 8 En plus, si l'atropine n'est donnte que durant la bradycardie, particuli~rement chez les nourrissons, le dtbit cardiaque 6tant diminut, l'effet cardio-acctltrateur de l'atropine sera retardt. 9 Certains auteurs croient que la dose d'atroplne L]aalothane, comparativement h l'enflurane, semble faciliter la cardio-acc~ltration des anticholinergiques, chez les enfants. 21 Finalement, il faudra se rappeler que plusieurs H:antihistaminiques, les phtnothiazines, les antidtpresseurs tricycliques, la gallamine et le pancuronium ont des effets antimuscariniques et, de ce fait, peuvent justifier la diminution de la dose, ou l'omission, de ratropine.
Dans ce numtro, Shorten et al. 22 montrent qu'il ne faut pas administrer plus que 10 ~g. kg -~ d'atropine aux enfants de six ~ seize ans qui regoivent de la thiopentone (5 mg'kg -I) et de la succinylcholine /v (1,5 mg. kg-~). Quelqukm pourrait bien argumenter que cette 6tude n'apporte rien de nouveau, ne fait que cordirmer les suggestions rtittrtes par d'autres depuis 1963, 23-2s et inclut des adolescents dans un petit 6chantillonnage. Certains anesthtsistes pourront bien se demander si les rtsultats de l'ttude de Shorten et al. justifient le changement de leurs habitudes. D'autres admettront, probablement, que ce qu'il y a d'irritant dans cette &ude c'est qu'ils n'ont pas song6 h l'extcuter eux-m~mes. I1 y a pros de vingt ans, dans notre hbpital, nous avons rdexaminte le pi-obltme de la t~ dose efficace minima )~ d'atropine iv parce que nous avions remarqu6 que la dose de 0,02 mg. kg -~ 6tait souvent excessive dans la mesure oO elle produisait une haute incidence d'effets indtsirables menant ~ l'inconfort postoptratoire (tachycardie, bouche s~che, soil, 6rythtme facial, cervical et thoracique, hyperthermie, rttention urinaire, difficult6 d'accomodation visuelle et agitation). Ces effets indtsirables ~taient particulitrement 6vidents chez les btbts qui avaient re~u deux doses d'atropine/v (0,04 mg. kg -l) au cours dhane m~me anesthtsie (une dose prtanesthtsique plus une dose lors de la dtcurarisation, par exemple). Par consdquent, nous avons dtcid6 de titrer la rtponse chronotropique de chaque enfant en utilisant des doses cumulatives de 0,01 mg-kg -j d'atropine/v. (~a n'a pas pris longtemps pour vtrifier que rinjection rapide de 0,01 mg. kg -I d'atropine/v 6tait remarquablement efficace pour produire la cardio-acckltmtion, et pour r&iuire ou abolir les effets eardio-inhibiteurs de l'halothane, de la succinylcholine/v (I-1,5 mg. kg -~, apr~s 6-8 mg-kg -I de thiopentone) et des r6flexes d'origine vagale, tout en permettant de r6duire consid6rablement l'inconfort postop6ratoire. Depuis lors, mise/t part la d6curarisation, il est extr6mement rare que nous ayons besoin d'utiliser plus que 10 Isg" kg -~ d'atropine iv. D'ailleurs, des courbes de dose-r6ponse obtenues avec des doses cumulatives d'atropine /v confirment que la ~< dose efficace minima ~> pour produire la cardio-acc616ration se situe quelque part entre 7,2 et 14,3 I~g" kg -~ (pour les nourrissons, les enfants et les adultes 6galement). 4 Nous croyons donc que Shorten et al. ~ ont trouv6 une dose raisonnable d'atropine/v pour pr6venir la bradycardie de la succinylcholine.
La bradycardie (moins de 100 battements.min-' jusqu'h la premi6re ann6e de vie, 98 battements-min -~ jusqu'~ deux ou trois ans, 60-65 battements -min -l chez les enfants plus ~tg6s) est souvent un signe d~ypoxie, d~ay-potension s6v~re, ou de surdosage d'anesth6sique qui peut mener ~t l'arr~t circulatoire particuli~rement chez les b6b6s. L'incapacit6 de reconnaitre la pr6sence et la cause de la bradycardie et rincapacit6 d'6viter ou de renverser la tendance vers la bmdycardie seraient plus fr6quentes chez les novices que chez les anesth6sistes qui ont de rexp6rience en anesth6sie p6diatrique. 26.27 La succinylcholine, lorsque non contre-indiqu6e, est le curarisant de choix pour rintubation en s6quence rapide, le laryngospasme, la r6intubation d'urgence et l'administration intramusculaire. 28-3~ Contenant deux moEcules d'ac6tylcholine rassembl6es bout h bout, la succinylcholine peut reproduire tousles effets muscariniques et nicotiniques de l'ac6tylcholine. Chez des enfants non atropinis6s (~g6s de trois mois jusqu'~ sept ans), bien ventil6s et anesth6si6s ~ l~alothane (H), 2,5% dans l'oxyg~ne, ou l'isoflurane (I), 3,5% dans l'oxyg~ne, une injection rapide de 1,5 mg. kg -~ de succinylcholine/v produit trois effets diff6rents et impr6visibles sur la fr6quence cardiaque: a) augmentation (incidence de 66% avec H, 88% avec I), b) aucun changement (0-7%, I-H), ou c) diminution (12-25%, I-H); la bradycardie (<60 battements-min-') n'est observ6e que dans 0-14% des cas (I-H) et les valeurs absolues de l'augmentation ou de la diminution de la fr6quence cardiaque sont plus 61ev6es avec rhalothane qu'avec l'isoflurane. 3~ Nous n'avons pas d'explication pour ces faits plut6t troublants. N6anmoins, ces faits nous montrent que la succinylcholine en soi est assez bien tol6r~e par des enfants normaux, non atropinis6s, et bien anesth6si6s h l'isoflurane. En d'autres termes, des facteurs souvent sous-~valu6s (incapacit6 de diagnostiquer des maladies ou des anomalies qui contreindiquent lk~sage de la succinylcholine, utilisation d'associations m~dicamenteuses plut6t dangereuses, hypoxie, hypercapnie, r~flexes d'origine vagale) contribuent ~ l'incidence de r~actions ind6sirables g6n6ralement attribu6es la succinylcholine. Normalement, la r6ussite et rinnocuit6 de rintubation en s6quence rapide d6pendent de cinq facteurs importants: 1) dext6rit6 technique, 2) profondeur de l'anesth6sie, 3) stabilit6 neurov~g6tative, 4) niveau de curarisation, et 5) dur6e de l'apn6e. L'enseignement et la recherche en anesth6sie ont surtout mis raccent sur l'importance de la curarisation. Cependant, il semble ~vi-dent qu~une l'aryngoscopie douce et d61icate est moins r6flexog6ne qu'une laryngoscopie brusque et 6nergique. Dans la mesure off les barbituriques facilitent la cardioacc~16ration de ratropine, en inhibant le centre vagal, 32 une dose un peu plus grande de thiopentone (6-8 mg. kg-~), si elle n'est pas contre-indiqu6e peut aider r6duire l'incidence de bradycardies reli6es ~ la succinylcholine. 33-36 Une p6riode d'apn6e un peu trop longue peut faciliter llaypoxie et l'hypercapnie, augmenter la lib6ration de cat6cholamines, et contribuer ~ une haute incidence d'arythmies cardiaques attribu6es h la succinylcholine. 37,38 La confirmation scientifique de ces hypotheses et l'investigation de rinterinfluence des facteurs sus-mentionn6s restent encore h faire.
Pendant des ann6es, nous avons cru que la bradycardie peut r6sulter d~ane dose unique de succinylcholine iv chez les enfants non atropinis6s, ou de doses r~p~t~es chez les adultes et les enfants non atropinis6s. I1 est maintenant bien clair quhne dose unique de succinylcholine/v peut 6galement d6clencher une bradycardie, ou une asystolie, chez des adultes non atropinis6s qui ont re~u du fentanyl lors de rinduction de l'anesth6sie. 39-40 Le fentanyl active la cardio-inhibition d'origine centrale. 41 I1 est donc prudent de ne pas associer des agents cholinomim6tiques avec la succinylcholine /v chez les patients de tout ~ge qui n'ont pas re~u d'atropine. La pr6curarisation avec la dtubocurarine (0,07 mg-kg-l), ou avec le pancuronium (0,03 mg-kg-I), semble pr6venir la bradycardie due une deuxi6me dose de succinylcholine /v chez les adolescents et les adults. 42 Cependant, ces doses de nond6polarisants peuvent induire de llaypoventilation, de l'anxi&6 et de l'inconfort (paupi6res lourdes, vue brouill6e, difficult6 ~ respirer).
Les anesth6sistes ont des opinions fort divergentes quant aux indications de la succinylcholine en anesth6-sie p6diatrique. Certains ont tendance h la proscrire de la chirurgie 61ective 43,44 alors que d'autres continuent de l'utiliser m~me avec de l~aalothane. 45 Plusieurs anesth6-siologistes restent, probablement, entre ces extremes. La plupart 6ventuellement conviendra qu'il ne faut pas rejeter le b6b6 avec reau de son bain 46 ni essayer de noyer tout le monde avec des 6tiquettes trompeuses ou des arguments fallacieux. Des 6tudes r6centes soul6vent un point perturbateur: des doses plus fortes de succinylcholirte (2 mg. kg -~ chez les enfants, 3 mg-kg -I chez les nouveaun6s) pourraient r~duire l'incidence d'intubations difficiles, de rigidit6 mandibulaire, et de faux diagnostics de spasme des masstters, m~me avec de llaalothane. 45,47-49 l~videm-ment, il faut essayer d'61iminer route contra-indication, sans oublier la possibilit6 de maladie neuromusculaire (histoire personnelle et familiale, examen physique), avant d'utiliser la succinylcholine. 4~'~ En conclusion, l'atropine et la succinylcholine continuent h d~fier notre intelfigence, notre bon sens et notre imagination. I1 reste fi savoir si nos efforts seront polarists sur la comprthension de leurs pharmacologies complexes ou sur la recherche de meilleurs rempla~ants. Peut-~tre utiliserons-nous un M2-antagoniste ~ cardio-stlectif >> qui n'aum pas les effets indtsirables des atropinomimttiques. 5~ Peut-~tre btntficierons-nous de la dtcouverte du <~ curarisant parfait >>. De toute fagon, nos efforts en recherche et dans l'enseignement devront bien s'ttendre jusqu'/l l'tvaluation du rapport cofit/efficacit6 de chaque nouveau mtdicament ou nouvelle pro~dureY En attendant, gardons A l'esprit trois prtcautions assez simples: 1) la premitre contre-indication de n'importe quel mtdicament, ou de n'importe quel dosage, est le manque d'indication; 2) ayons l'atropine et la succinylcholine sous la main, si elles ne sont pas contre-indiqutes; 3) dam le doute, 6vitons d'abord la succinylcholine.
